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СТАН ФАГОЦИТАРНОЇ СИСТЕМИ У ХВОРИХ  
З ВИРАЗКОЮ ДВАНАДЦЯТИПАЛОЇ КИШКИ  
Досліджено фагоцитарну активність нейтрофільних гранулоцитів у 48 хворих з виразкою 
дванадцятипалоï кишки. Встановлено розлад фагоцитарної системи у цих хворих. Після проведеного 
лікування визначається лише тенденція до відновлення нормального функціонування системи пер-
винного захисту, що вказує на необхідність включення до лікувального комплексу імунокоригуючих 
препаратів.  
There were studied the neutrophilic granulocytes activity in 48 patients with the duodenal ulcer. 
The phagocytic system of the patients was disordered. The medical treatment results only in the tendency 
to recovery the function of primary protection. Complex of immunomodulators should be used for the 
ulcer treatment.  
Вступ 
Кожна система в організмі людини виконує свої життєво необхідні функції. 
Функції імунної системи – розпізнавання та видалення чужорідного агента з організ-
му людини. При взаємодії «патоген – хазяїн» відбуваються, з одного боку, комплекс 
подій, які спрямовані на елімінацію мікроорганізму, а з іншого – «прагнення» пато-
гена обійти захисні механізми організму [17]. Фагоцити формують першу лінію захи-
сту; до їх завдань входить швидке реагування на пошкоджувальний фактор. До фаго-
цитів відносяться нейтрофіли – важливі ефекторні клітини імунної системи [9].  
Нейтрофільні гранулоцити розглядають як клітини, які відіграють ключову роль у 
протиінфекційному захисті організму, завдяки їх здатності поглинати патогени,  
звільняти широкий спектр мікробоцидних компонентів і синтезувати вазоактивні та 
хемотоксичні ліпідні медіатори [8].  
Нейтрофіли – носії готового ефекторного потенціалу, що володіють здатністю 
до швидкої його реалізації, головні учасники реакції відповіді на будь-які зміни у 
тканинах організму. У нормі нейтрофіли містяться в крові у неактивному стані. При 
стимуляції нейтрофілів активуються оксидази плазматичної мембрани, які запуска-
ють серію метаболічних реакцій. Відбувається швидка зміна метаболізму нейтрофі-
лів з активацією внутрішньоклітинної мієлопероксидази, збільшення споживання та 
окислення глюкози, ріст споживання кисню та утворення активних форм кисню 
(АФК): супероксидного аніон-радикала, перекису водню, гідроксильного радикала та 
синглетного кисню [2]. Через декілька секунд після активації нейтрофілів рівень 
продукції АФК у них підвищується більше ніж у 100 разів. Основне джерело АФК в 
організмі – нейтрофільні гранулоцити крові. Активований фермент NАDН-оксидаза 
каталізує перетворення кисню на супероксид-аніон [7]. Володіючи вираженою бак-
терицидною дією, АФК виконують в організмі захисну роль [14].  
Для здійснення бактерицидної активності потрібні метаболічні зміни. Якщо по-
глинені бактерії не змінюють метаболізм фагоцита, то бактерицидність слабка. Поси-
лення метаболізму інтенсифікує окислення глюкози, що супроводжується створенням 
великої кількості високореактивних гідроксильних радикалів (ОН–) і супероксидних 
аніонів (О2), які чинять бактерицидну дію відносно багатьох мікроорганізмів [5].  
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Після досить тісного прикріплення фагоцитуючої клітини до клітини мішені 
(адгезії) вона поглинає об’єкт фагоцитозу. При цьому створюється так звана фагосо-
ма, або фагоцитарна вакуоль, яка формується за рахунок мембрани фагоцитарної клі-
тини навколо частинки, яка поглинається. Така фагосома просувається в середину 
цитоплазми клітини в напрямку лізосом. Мембрани цих двох вакуолей зливаються в 
одну вакуоль – фаголізосому. Після утворення фаголізосоми починається процес тра-
влення поглиненого чужорідного матеріалу. Вміст лізосомальних гранул важливий 
для знищення мікроорганізмів [12].  
Ферменти, які містяться в лізосомальних гранулах, можуть руйнувати речови-
ни двома механізмами. Перший із них – кисневонезалежний механізм – залучає гід-
ролітичні ферменти (протеїнази, катіонні білки, лізоцим), які здатні порушувати пеп-
тидоглікани бактеріальної клітини, та лактоферин (білок, який активно зв’язує залізо, 
необхідне для розмноження бактерій). Другий – кисневозалежний механізм руйну-
вання мікроорганізмів – здійснюється за участю мієлопероксидази, яка каталізує роз-
виток токсичного впливу на різні мікроорганізми перекисами водню [3].  
Мета фагоцитозу – повне біохімічне розщеплення вмісту фагосоми [14].  
Процес фагоцитозу може бути завершеним, коли об’єкт практично розщеплюється та 
залишки перетравленого матеріалу викидаються із клітини, та незавершеним, коли 
мікроорганізми, що розмножуються, руйнують клітину, яка фагоцитує. 
Токсигенні штами Helicobaсter pylori викликають розвиток гострого запалення 
в слизовій оболонці шлунка з міграцією в цю зону нейтрофілів та їх активацією [13]. 
Зменшення вмісту у слизовій оболонці шлунка при хелікобактерній інфекції віднов-
леного глутатіону свідчить про зниження активності антиоксидантної системи [15]. 
Взаємодія АФК з продуктами метаболізму сечовини H. pylori призводить до утво-
рення сполук типу монохлораміну, які мають здатність пошкоджувати ДНК. Крім 
того, H. pylori – носій ферментів, здатних генерувати АФК [7].  
Існують повідомлення про те, що штами H. pylori, які мають ген cagА, вижи-
вають у фагосомах фагоцитів. З’ясовано, що H. pylori здатний перешкоджати фаго-
цитозу гранулоцитами шляхом стійкого зв’язування з манозоспецифічним лектином 
MBL, який також виконує функції опсоніну та комплементактивуючого фактора [16]. 
Крім того, H. pylori має здатність продукувати ферменти, які використовує при внут-
ріклітинному виживанні. Уреаза, каталаза та супероксиддисмутаза – важливі ферме-
нти, які нейтралізують бактерицидні молекули людини та допомагають H. pylori  
уникнути руйнування у фагоцитах [11]. Супероксиддисмутаза нейтралізує Н2О2 у 
фагоцитарних вакуолях, цим самим захищаючи мікроорганізм від дії метаболітів ре-
активного кисню. Взаємодія між факторами агресії H. pylori (аміак, вакуолізуючий 
цитотоксин, продукти «кисневого вибуху» тощо) та макроорганізмом визначає хід 
окисно-відновних процесів і порушення процесу фагоцитозу бактерій, що, в свою 
чергу, впливає на результат інфікування [1]. Дисфункції нейтрофільних гранулоцитів 
можуть бути різноманітними та проявлятися дефектами фагоцитарної активності, що 
дозволяє припустити суттєву роль хронічного інфекційного компонента в патогенезі 
виразкової хвороби дванадцятипалої кишки [10].  
Вивчення механізмів розвитку виразкової хвороби дванадцятипалої кишки 
(ВХ ДПК), асоційованої з Helicobaсter pylori, залишається актуальною проблемою і в 
наш час. Вирішальну роль у розвитку цієї патології відіграють фактори місцевого та 
системного імунітету. У зв’язку з цим вивчення функціональної активності нейтро-
фільних гранулоцитів має велике значення для діагностики та імунотерапії [10]. Мета 
даної роботи – визначити стан фагоцитарної активності нейтрофільних гранулоцитів 
у хворих на виразкову хворобу дванадцятипалої кишки, асоційовану з H. pylori.  
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Матеріал і методи досліджень 
Досліджено венозну кров 48 хворих (19 жінок і 29 чоловіків віком від 21 до 
75 років) з виразкою дванадцятипалоï кишки, які перебували на лікуванні у клініці 
Інституту гастроентерології АМНУ. Контрольну групу склали 50 практично здоро-
вих людей-донорів (21 жінка та 29 чоловіків такої самої вікової категорії). Усі хворі 
розподілені на дві групи: І група – 25 хворих на ВХ ДПК, асоційовану з H. pylori, ІІ – 
23 хворих на ВХ ДПК без H. pylori. 
Для визначення бактерицидної активності нейтрофілів периферичної крові ви-
користовували живу добову культуру Staphylococcus aureus (штам 25923) [6]. Інкуба-
цію проводили при +37°С. Готували мазки, які фіксували у метанолі та фарбували за 
Романовським–Гімзе протягом 60 хвилин. Таке забарвлення дає можливість визначи-
ти стандартні показники фагоцитозу, такі як фагоцитарний індекс (ФІ – відсоток клі-
тин, які вступили до фагоцитозу) та фагоцитарне число (ФЧ – середнє число бакте-
рій, які взаємодіяли з однією клітиною). Із метою кількісної характеристики бактери-
цидної здатності нейтрофілів периферичної крові визначали індекс бактерицидності 
нейтрофілів (ІБН – бактерицидну здатність нейтрофілів, тобто кілінг-ефект відносно 
мікроорганізмів).  
Важливий елемент фагоцитозу – респіраторний вибух, що відбувається після 
активації нейтрофілів, суть якого полягає у збільшенні споживання та утворенні ак-
тивних форм кисню, активації реакцій гексозомонофосфатного шунта [2]. Методом, 
за допомогою якого вивчається здатність нейтрофілів генерувати активні форми кис-
ню у процесі респіраторного вибуху, є реакція відновлення нітросинього тетразолію 
(НСТ-тесту) до диформазану. Крім цього, визначали цитохімічний показник актив-
ності (ЦПА) нейтрофілів [4]. Порівняльний аналіз відмінностей між середніми зна-
ченнями оцінювали за критерієм Стьюдента. Відмінності двох показників вважались 
вірогідними при р < 0,05.  
Результати та їх обговорення 
Дослідження дозволили виявити особливості функціонування кисневонезале-
жних і кисневозалежних мікробоцидних систем у хворих з виразкою дванадцятипа-
лоï кишки. У пацієнтів відбувається активація NADPH-оксидазної системи нейтрофі
льних гранулоцитів (рис. 1), про що свідчить підвищення кількості формазан-
позитивних клітин у 76,0 % хворих І групи (р < 0,05) та 69,6 % – ІІ групи (р < 0,001). 
ЦПА у цих хворих достовірно знижено, що вказує на уповільнення дезінтеграції ан-
тигену у клітинах.  
-
В усіх хворих виявлено кількісний дефіцит активно фагоцитуючих клітин, біль-
ше виражений у І групи хворих (р < 0,05). У І групи хворих на 27,0 %, а у ІІ – на 13,0 % 
знижена функція захвату S. aureus нейтрофільними гранулоцитами периферичної кро-
ві. Необхідно відзначити, що поглинання нейтрофілами часток (клітин мікроорганіз-
мів) не є власне фагоцитозом, а лише одним з його етапів. Наступний етап – перетрав-
лення поглинутих часток. Тому ефективність фагоцитозу залежить саме від здатності 
фагоциту вбивати поглинуті мікроорганізми. Депресія функції перетравлення достові-
рно встановлена у 88,0 % хворих на ВХ ДПК, асоційовану з H. pylori.  
Таким чином, при ВХ ДПК має місце зниження бактерицидної функції фаго-
цитів. Первинною причиною порушення процесу фагоцитозу може бути функціона-
льна неповноцінність клітин, які фагоцитують, – наслідок дефекту бактерицидних 
систем. Крім того, пригнічення функціональних властивостей фагоцитів при 
ВХ ДПК пов’язане з дією інфекційно-токсичних агентів, а саме – інфекцією H. pylori.  
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Контроль
 
Рис. 1. Показники функціональної активності нейтрофілів у хворих з виразкою  
дванадцятипалої кишки: НСТ – реакція відновлення нітросинього тетразолію,  
ФІ – фагоцитарний індекс, ФЧ – фагоцитарне число,  
ІБН – індекс бактерицидності нейтрофілів. 
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Рис. 2. Динаміка показників функціональної активності нейтрофілів  
у хворих із виразкою дванадцятипалої кишки: примітки див. рис. 1. 
Показники функціонального стану фагоцитарної системи у обстежених хворих 
суттєво не змінилися після проведеного лікування. Повного відновлення функціона-
льної активності нейтрофілів не встановлено. У хворих обох груп залишається «ви-
бух» кисневозалежного метаболізму клітин, хоча потенціал функціональної активно-
сті клітин знижено (рис. 2).  
У І групи хворих на 12,5 %, а у ІІ групи – на 7,4 % підвищується відсоток клі-
тин, які беруть участь у фагоцитозі. Встановлено підвищення фагоцитарного числа у 
16,0 % хворих І групи та 17,4 % – ІІ групи. Здатність перетравлювати поглинуті мік-
роорганізми у хворих І групи не змінюється, тоді як у 21,7 % хворих ІІ групи цей по-
казник підвищується.  
Після проведенного лікування у обстежених груп хворих відновлення функці-
ональної активності фагоцитів не встановлене.  
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Висновки 
Виконані дослідження дозволили виявити особливості функціонування киснево-
незалежних і кисневозалежних мікробоцидних систем у хворих на ВХ ДПК і показати, 
що ця патологія протікає на фоні дефектів фагоцитарної активності нейтрофілів. Після 
проведеного лікування у хворих на ВХ ДПК встановлюється лише тенденція до відно-
влення нормального функціонування системи первинного захисту імунітету, що вказує 
на необхідність включення до лікувального комплексу імунокоригуючих препаратів.  
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